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oz
Mantarlar, icerdikleri biyoaktif oOzellikteki maddeler ile gida, ilag ve kozmetik sanayisinde 6nemli bir dogal kaynak olarak
kullanilabilmektedir. Ayrica insan sagligi Uzerine bilinen etkileri nedeniyle uzun yillardan beri halk arasinda geleneksel tedavide

kullanildigi bilinmektedir. Calismamizda; jinekolojik kanserlerde kullanilan destek tedavilerden biri olan mantar kullaniminin,
etkilerinin ve tedavi slirecinde olusabilecek risklerin giincel literatlir kapsaminda irdelenmesi amaglanmistir.

Oldukga zor olan kanser hastaliklarinin tedavi ve 6nleme siirecinde en ¢ok dnerilen yaklasimlarindan biri, benzersiz biyoaktif ikincil
metabolitleri icerdikleri igin bitki veya kullanilabilir mantar materyallerinin sik tiiketilmesidir. Ozellikle onkoloji alaninda tedavi
siirecinde kemoterapi ve radyasyonun olumsuz etkilerini azaltarak, yasam kalitesini iyilestirerek hastalarin siireci daha rahat
gecirebilmelerini saglamak amaciyla kullanilirlar.

Mantar ekstraktlari ile yapilan ¢alismalar mantarlarin ve mantar ekstraktlarinin koruyucu, giivenli ve genellikle de iyi tolere edilebilir
diizeyde oldugunu gostermektedir. Mantarlarin veya mantar ekstraktlarinin servikal, over ve endometriyal kanser Gzerine etki
mekanizmalariyla ilgili yapilan ¢alismalarda apoptozisi arttirdigi, over kanser olusumunu engelledigi ve sagkalim artisina destek
oldugunun belirtildigi birgok ¢alisma bulunmaktadir. Bununla birlikte kanser hastalarinda, 6zellikle bitkisel kaynakl destek tedavi
kullaniminin ilag etkilesimlerine neden olabildigi ve bu bitkilerin tedaviyi olumsuz etkileyebildigi de belirtilmektedir.

Sonug olarak jinekolojik kanserlerde koruma veya tedavi etme amaciyla direkt ya da indirekt yolla kullanilabilen mantarlarin hastalik
surecine etkileri goz ardi edilmemelidir ancak saglik profesyonelleri ile kontrol altinda tutulmahdir.

Anahtar Kelimeler: Jinekolojik Kanser, Mantar, Reishi, Sitaki, Koriolus
ABSTRACT

Mushrooms can be used as an important natural resource in the food, medicine, and cosmetic industry with the bioactive
substances they contain. Also, due to its known effects on human health, it has been used in traditional treatment for many years.
In our study; It is aimed to examine the use of fungi, used in gynecological cancer treatment, its effects, and the risks that may
occur during the treatment process in the current literature.

One of the most recommended approaches in the treatment and prevention process of cancer diseases is the frequent
consumption of plant or usable fungal materials, as they contain unique bioactive secondary metabolites. They are used especially
in oncology to reduce the negative effects of chemotherapy and radiation, improve the quality of life and enable patients to go
through the process more comfortably.

Studies with mushroom extracts show that extracts are protective, safe, and well tolerated. There are many studies on the effects
of fungi or mushroom extracts on cervical, ovarian, and endometrial cancer, in which it is stated that it increases apoptosis,
prevents ovarian cancer formation, and supports an increase in survival. However, it is also stated that the use of herbal
supplements may cause drug interactions in cancer patients and these herbs can negatively affect the treatment.

As a result, the effects of fungi, which can be used directly or indirectly for prevention or treatment in gynecological cancers, on the
disease process should not be overlooked but should be kept under control with healthcare professionals.

Keywords: Gynecological Cancer, Mushroom, Reishi, Coriolus, Shiitake

*Lokman Hekim Dergisi, 2021; 11 (2): 242-248

DOI: 10.31020/mutftd.902656

e-ISSN: 1309-8004, ISSN 1309-761X

Gelis Tarihi — Received: 24 Mart 2021; Kabul Tarihi - Accepted: 22 Nisan 2021

iletisim - Correspondence Author: S. Efsun Antmen <eantmen@gmail.com>
242



Jinekolojik Kanserler ve Mantarlar — Antmen ve Ogenle

Giris
Mantarlar literatlirde ciplak gozle gorilebilecek ve toplanabilecek buyiikliikte, kendine 6zgli meyveleri olan

makrofunguslar olarak tanimlanir.! Klorofilleri olmadigi icin kendi kendine seker, yag ve nisasta gibi organik
madde olusturma yetenekleri olmayan mantarlar besinlerini diger canlilardan ve 6l atiklardan alirlar.?

Mantarlar, 6zellikle Asya'da olmak lzere Amerika, Afrika ve Avrupa'da tarih oncesi ¢aglardan beri insan
diyetinde ve geleneksel tipta 6nemli olmustur. Tyrolian Alplerinde 5300 yasindaki mumyada tespit edilen iki
mantar tlrld, hus mantari ve mantar kav, muhtemelen sirasiyla tibbi amaglar icin ya da kav olarak
kullanilmigtir.3

Diinya nifusunun hizla artmasi mantarlarin énemli bir besin kaynag olmasina sebep olmustur.? Tibbi
mantar vyetistiriciligi de son yillarda diinya genelinde hizla artmaktadir.®* Ginimizde 14.000'den fazla
mantar tiri vardir, ancak yaklasik 3000'i yenilebilir, yaklasik 700'U tibbi 6zellik gdsterir ve % 1'i zehirlidir .°

Yapilan arastirmaya gore yenilebilir mantarlarin, hiicresel aktivitelere, bagisiklik sistemini glglendiren
kimyasal bilesiklerin ikincil Gretimine, hastaliklarin tedavisine ve radyasyon, kemoterapi ile yok edilen hiicre
bagisikliginin yeniden saglanmasina yardimci olduguna inanilmaktadir.®’

Son zamanlarda, ¢esitli mantarlardan elde edilen anti-timor ajanlari da dahil olmak Uzere bir dizi biyoaktif
molekdl tanimlanmistir. Mantarlarin biyoaktif bilesikleri arasinda polisakkaritler, proteinler, yaglar, kiil,
glikozitler, alkaloidler, ucucu yaglar, tokoferoller, fenolikler, flavonoidler, karotenoidler, folatlar, askorbik
asit enzimleri ve organik asitler bulunur. Anti-kanser potansiyeli saglamaktan sorumlu mantarlardaki aktif
bilesenler, lentinan, krestin, hispolon, lektin, kalkaelin, illudin S, psilosibin, hericium polisakkarit A ve B (HPA
ve HPB), ganoderik asit, sizofillan, lakkazdir. Polisakkaritler, anti-tiimor ve imminomoduilator ozelliklere
sahip mantardan tiiretilmis en iyi bilinen ve en giicli molekillerdir.®

Mantar polisakkaritler glukanlardan olusur. Glukan, D glukoz monomerlerinden olusur, iki glikoz tnitesi, C 1
ve 3, C 1 ve 4 veya C1 ve 6'yi iceren a veya B glikozidik bag ile birbirine baglanir. a (1 - 3) veya B (1 = 3)
veya (1 - 6) baglantilarini igerirken ayni zamanda arabinoz, mannoz, fukoz, galaktoz, ksiloz igeren
heteroglikanlar olustururlar. Polisakkarit-protein (PSP) kompleksleri olarak protein kalintilarina baglanirlar.
Bazi mantar tiirlerinde polisakkaritler, daha yiksek gilicli antitimor aktivitesi sergileyen bir polisakarit-
protein veya peptit kompleks grubu olarak proteinlere veya peptitlere baglanir .° Heteroglikanlar,
omurgadaki bireysel seker bilesenleri tarafindan galaktanlar, fukanlar, ksilanlar ve mannanlar olarak
siniflandirilir. Polisakkaritlerin etki sekli, ¢cok sayida ajan ile iligkili ve metastazin inhibisyonunda ve
apoptozun tesvik edilmesinde rol oynayan imminomodiilasyonu icerir.X®

Polisakkarit, B-glukan, genis spektrumlu biyolojik aktivitesi nedeniyle ¢ok yonli bir metabolittir. Bu B-
glukanlar, B(I-3) glikozidik baglarla baglanmis bir glikoz kalintilari omurgasindan olusur, genelde bagl yan
zincir glikoz kalintilari B(1-6) baglantilariyla birlestirilir.X* Etki mekanizmalarina bakilirsa, yabanci molekiil
olarak taninmalari bagisiklik sistemi tarafindan uyarilmaya neden olur. Aktif bir polifenol bilesigi olan
hispolonun, gii¢lii anti-neoplastik 0Ozelliklere sahip oldugu ve kemoterapétik ajanlarin sitotoksisitesini
arttirdigi bilinmektedir. iddialari destekleyen bilimsel arastirmalar son yillarda ivme kazanmistir.®

GUnumuizde tibbi mantarlar fonksiyonel gidalar olarak kabul edilmektedir ve tamamlayici ve alternatif
ilaglarda kullanilan regetesiz destek takviyeler olarak bulunmaktadir. Mantarlardan ekstrakte edilen cesitli
bilesikler, etki mekanizmalari veya hayati tehdit eden hastaliklara karsi potansiyel aktiviteleri olan yeni
bilesikler icin 6nemli bir kaynak olarak dikkat ¢ekmistir. Mantarlardan elde edilen ekstraktlar ve bilesikler
icin antikanser, antienflamatuar, hipoglisemik, antimikrobiyal, antioksidan, imminomodiilator, antiviral,
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hepatoprotektif, anti-nérodejeneratif, antianjiyojenik ve hipokolesterolemik gibi cesitli biyolojik aktiviteler
bildirilmistir.*

Mantar ve mantar ekstraktlarinin jinekolojik kanserlere karsi olasi terapotik kullanimina iliskin pek ¢ok bilgi
mevcuttur. Bu derlemenin amaci, jinekolojik kanserlerde mantar kullaniminin hastaliktan korunma ve
tedavi suirecindeki etkilerini literatir bilgileri ile ortaya koymaktir.

insanlik, kontrolsiiz hiicre biiyiimesi olarak tanimlanan kanserle savasmaya devam ediyor. Kansere bagli
O0lim sayisinin 2030 yilinda on (¢ milyona ulasacagl tahmin edilmektedir. Son on yilda davranissal ve
diyetsel degisim, kemoterapi, radyoterapi, cerrahi ve yakin zamanda immiuinoterapi dahil olmak Uzere ¢cok
yonli yaklasimla kansere karsi miicadele artmistir.”

Fakat bu yaklasimlar niiks ve zayiflamis bagisiklik sisteminden, hastalarin yasam kalitesinin diismesine kadar
ciddi yan etkileri beraberinde getirmektedir. Bu durum bilim adamlarini dikkatini ¢ekmis ve kanserli
hicreleri ydbnetmenin yani sira kanser ve diger hastaliklarla savasmak icin bagisiklik sistemini gliclendiren
daha iyi tedaviler bulmak konusunda ortak ¢abalara yol agmistir.’3

Kadinlara 6zgi ilk 10 kanser tirl arasinda yer alan jinekolojik kanserler; serviks kanseri (%7,9),
endometrium kanseri (%4,8) ve over kanseri (%3,6) olarak diinya genelinde siralanirken; endometrium
kanseri (%5,4), over kanseri (%3,4) ve serviks kanseri (%2,4) olarak iilkemiz genelinde siralanmaktadir.*

Jinekolojik kanserlerin tedavisi icin uygulanan cerrahi islemler, kemoterapi ve radyoterapi kadinin dis
gorinds, cinsel kisilik ve dogurganligi ile birlikte kadinin yasam kalitesini olumsuz yénde etkilemektedir.
Semptomlara bagh problemler 06zellikle tedaviye uyum ve kaliteli yasam silirecini olumsuz olarak
etkilemektedir.®

Jinekolojik Kanserlerde Kullanilan Mantarlar

Son zamanlarda fitokimyasallar ve geleneksel Cin tibbinda kullanilan maddeler, tiimor hiicresi blylimesinin
apoptozise karsi Ustesinden gelmedeki yararh etkileri nedeniyle, bu maligniteyle iliskili 6lim oranlarinin

dnlenmesi icin bir potansiyel sergilemektedir.!® 7

Ornegin jinekolojik tiimérler s6z konusu oldugunda, mantar tiiketimi ile epitelyal yumurtalik kanseri riski
arasinda dogrudan bir baglanti yakin zamanda vurgulanmistir. Cin'de yapilan hastane temelli bir vaka
kontrol calismasinda, yumurtalik kanserinin daha az mantar tiketen kadinlarda daha yaygin oldugu, daha
yiksek mantar tiiketiminde ise kanser riskinde belirgin disusler géruldigi belirtilmistir.8

Jinekolojik kanserlerde mevcut tedaviler cerrahi, radyasyon tedavisi ve simdiye kadar tamamen basaril
mudahaleler olmadigl kanitlanan adjuvan kemoterapileri icerir.2® Ancak bu tedaviler cogunlukla istenilen
sonuglara ulastiramamaktadir. Ornegin servikal kanser hiicrelerinin mevcut kemoterapétiklere duyarlliginin
azalmasi nedeniyle, ilerlemis rahim agzi kanseri olan hastalarin bes yillik sagkalim oranini énemli 6lclide
iyilestirmemektedir. Bu nedenle, bu hastahgin klinik yonetimini iyilestirmek i¢in yeni dnleyici ve tedavi edici
stratejilere acilen ihtiya¢ duyulmaktadir.?

Antikanser terapotikleri olarak kullanilan tibbi mantarlar, Basidiomycetes sinifinin farkli cinslerine ve daha
az bir 6lclide de Ascomycetes sinifina aittir.”! Yapilan calismalar tarandiginda jinekolojik kanserler icin
kullanilan UG¢ ana mantar grubu Uzerinde yogunlasildig tespit edilmistir: Ganoderma lucidum, Trametes
Versicolor, Lentinus edodes.
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Ganoderma lucidum - Lingzhi - Reishi

Reishi mantari, Asya’da immin sistemi destekleyici olmasi nedeniyle ¢ok fazla kullanilan bir mantar tariddr.
Bununla birlikte, kanser tedavisindeki olumlu etkilerini degerlendirmek icin daha fazla sayida calisma ve
kanita ihtiyag vardir.®

Reishi mantarinin anti-kanser aktivitesi, karsinogenezin farkli asamalarinda goézlenir. Mantarin anti-kanser
aktivitesi hiicre donglisiiniin durmasini, apoptoz ve otofajinin indiiklenmesini ve metastaz ve anjiyogenezin
baskilanmasini icerir. Reishi mantarinin yumurtalik kanseri hiicreleri lzerinde c¢oklu anti-timor etkileri
gosterdigi ve epitelyal yumurtalik kanseri hiicrelerinin sisplatin duyarliligini arttirdigi gésterilmistir. Bununla
birlikte, Reishi mantarinin yumurtalik kanseri {zerindeki Onleyici etkilerinden sorumlu molekiler
mekanizma tam olarak aydinlatilamamistir.?

Cochrane sistematik derlemede Jin ve arkadaslari, reishi mantari kullanan hastalarin kemoradyoterapi
yanitinin kullanmayanlara gore daha olumlu oldugu belirtilmistir.?

Reishi mantarinin antikanser etkileri, polisakkaritler ve bir grup triterpen iceren biyoaktif bilesiklerine
baglanmistir.® Dai ve arkadagslarinin yaptiklari calismada connexin 43 (Cx43) geni, cesitli timorler Gzerinde
tumori baskilayici etkiler gosterir. Ganoderma Lucidum tedavisinin vaskiler endotelyal blylime faktori
(VEGF) ekspresyonunu azalttigini ve insan over kanser hiicrelerinde hiicre ¢ogalmasinin eslik ettigi doza
baglh bir sekilde connexin 43 (Cx43) ekspresyonunu arttirdigini géstermektedir. Daha da énemlisi, Cx43'ln
siRNA ile yikilmasinin, insan over kanser hiicrelerinde VEGF'nin Ganoderma Lucidum kaynakli zayiflamasini
degistirmeden hiicre proliferasyonu tizerindeki etkisini ortadan kaldirdigi belirtilmistir.?

Ganoderma Lucidum ve Agaricus Blazei Murill karisiminin endometriyal kanser hiicre hatlari izerinde test
edilmesini igeren bir calismada, hicrelerin muhtemelen otofaji indiksiyonu ve proliferasyonlarinin
inhibisyonu yoluyla canhhg bildirilmistir. Fareler Gzerinde yapilan baska bir calismada, Ganoderma
Lucidum’un polisakkarit olarak adlandirilan bileseninin, makrofajlarda melanom hiicrelerinin baskilanmasini
antagonize ederek kanser imminoterapisini kolaylastirdigi belirtilmistir. Ayrica, Ganoderma Lucidum'un
radyoterapinin etkinligini artirdigini, kemoterapiye bagh bulantiyi azalttigini ve yumurtalik kanseri
hiicrelerinin cisplatine duyarhiligini artirdigini gésteren ¢alismalar da vardir.?

Trametes Versicolor - Koriolus - Hindi Kuyrugu

Trametes (= Coriolus) versicolor (L.:Fr.) Pilat (hindi kuyrugu); Japonya'da T. versicolor "nehir kiyisindaki
mantar" anlamina gelen kawaratake olarak bilinir; Cin'de ise bu mantar yun-zhi, "bulut mantari" anlamina
gelir. Japonya ve Cin'de binlerce yildir ila¢ olarak taninmaktadir.?

Bati dlinyasindaki en yaygin adi ise Hindi Kuyrugu'dur ve farkli morfolojik 6zellikleri, bashgin st tarafindaki
(sapsiz) es merkezli ¢ok renkli bolgeleri ve alt taraftaki spor iceren poliporlari icerir. Mantar, tim
bolgelerinde kaydedildigi Birlesik Krallik da dahil olmak (zere iliman Asya, Kuzey Amerika ve Avrupa'da
yaygindir. Cin geleneksel tibbinin bir parcasi olarak tibbi degeri en az 2000 yil 6ncesine dayanir ve
dayanikhlk ve uzun émir dahil olmak lizere genel saghgi gelistiren etkileri bildirilmistir. Hem Cin'de hem de
Japonya'da geleneksel tipta mantarin kurutulmus toz ¢ayi kullaniimaktadir.2®

Hindi kuyrugu, tiim tibbi mantarlar arasinda en giiclii ve en iyi calisilanlardan biridir.?” Uterin servikste
skuamoz hiicreli karsinomu olan 34 gonilli hastadan 21'i radyasyon tedavisi ile birlikte glinde (g veya alti
gram polisakkarit (PSK) aldi. PSK gruplarinda bulunan hastalar daha az dev hiicre olusumuna ve timor
hicrelerinde artan 6liumcil hasara sahip oldugu belirtildi. PSK’nin, tiimorleri radyasyona direngli hastalarda
daha etkili oldugu belirtildi.?® Evre lIl rahim agzi kanseri hastalarinda radyasyonla kombinasyon halinde, PSK
(3-6 g / gun) kullaniminin yasam siresini uzattigi ve kanserlerin radyasyon tedavisine duyarhhgini artirdigi
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gosterilmistir. Tokyo'daki Ulusal Kanser Merkezi Hastanesi Jinekoloji Departmaninda yapilan bir calisma
(Kasamatsu, 1982), PSK'nin rahim agzi kanseri hastalarinda hayatta kalma orani tzerindeki etkisini test etti.
PSK, radyasyon tedavisi ile birlikte glinde 3-6 gramlik dozda agizdan verildi. Radyasyondan sonra, kalan
hicbir timor hiicresine sahip olmayan hastalar PSK ile %36 ve olmadan %11 idi. iki yilhik sagkalim orani PSK
ile %94 ve olmadan %74 idi; g yillik sagkalim orani %85 ve %59'du; 5 yillik sagkalim orani %64 ve %41'dir. 5
yil icinde kanserden &liim orani PSK ile %21, olmadan %52 idi.?

Yapilan bir calismada polisakkaritler insan yumurtalik kanseri hiicreleri tzerindeki sitotoksisiteyi arttirdigi;
lipit peroksit ve sliperoksit dismutaz enzim aktivitesinde cisplatin kaynakh degisiklik (izerindeki hiicreye
bagli etkiyi modiile ettigi belirtilmistir.?

Lentinus edodes - Sitaki

Yenilebilir degerli bir mantar olan Lentinus edodes, Cin ve diger Dogu Asya Ulkelerinde yizyillardir yaygin bir
sekilde kiiltiire alinmistir ve hem tadi hem de besin degerleri acisindan dnemi vurgulanmistir.°

Son yillarda vyapilan arastirmalar, Lentinus edodes polisakkaritlerinin, antitimoér aktivite,
imminomodiilasyonu ve serbest radikal stplrme aktivitesi gibi cesitli biyoaktivitelere sahip oldugunu
gostermektedir.?°

Bir kadinda tekrarlayan yumurtalik kanseri, 5-florourasil (cisdiamminedikloroplatin olmadan) ile kombine
intravenoz lentinan (2 mg / hafta) ile basarili bir sekilde tedavi edildi. Kanser, dort aylik tedaviden sonra
tamamen kayboldu ve IL-2 Gretimini artirdi ve Leu3a / Leu2a oraninin arttigi da gozlendi.?*

Lentinus edodes’den elde edilen saflastirilmis bir polisakkarit LEP1 ile insan servikal kanser hiicrelerinde
(HelLa) yapilan ¢cahismada LEP1’in hiicre proliferasyonunu apoptoz indiiksiyonu yoluyla konsantrasyona bagh
bir sekilde bulylk o6lclide bastirdigi ileri strildid. Bu bulgular, LEP1'in, insan servikal karsinom Hela
hiicrelerinde mitokondriyal yolla kaspaz bagiml apoptozu indikleyebildigini ve insan servikal karsinomunun
tedavisi icin apoptozu indiikleyen kanser kemoterap6tik ajanlar icin yeni bir umut verici aday olarak hizmet
edebilecegini gdstermektedir.?°

Lentinus edodes basidiomasindan izole edilen bir polisakkarit olan lentinan ile immiinoterapi, postoperatif
adjuvan kemoterapi goéren 67 yasindaki bir kadinda yumurtalik kanserinden nikseden lenf nodu
metastazlarinin tedavisinde yararli olmustur.??

Sonug ve Oneriler

irdeledigimiz literatiire gore jinekolojik kanserlerden korunma ve tedavisinde tibbi mantarlarin kullaniminin
onemli oldugu tespit edilmistir.

Besin takviyelerinin olusturdugu pazarda tibbi mantarlar 6nemli bir yer tutmaktadir. Ancak diyet tiketimi
disinda farkh ekstraksyonlari pazarlanan mantar Urlnlerinin ilag olarak disliniimemesi ve kontrolsiiz
tiketilmemesi gerekmektedir. Hastaligin tipine, kisisel 6zelliklere bagli olarak saglanacak kontrolli kullanim
olumlu sonuglar alinmasini saglayacaktir.

Jinekolojik kanserlerde mantarlarin anti-timor etkisi ve anjiyogenez rolleri tizerine yapilan ¢alismalarin cogu
in vitro olarak yapilmistir. Yapilan in vitro ve in vivo c¢alismalar gostermektedir ki tibbi mantarlarin
kemoterapi tedavisi goren hastalarda timor hiicresi cogalmasinin ve yan etkilerinin azaltilmasinda belirgin
bir etkinligi vardir. Ancak tibbi mantarlarin bilesenlerinin kemoterapétik potansiyelinin ardindaki yolaklarin
aydinlatiimasi adina hasta sayisinin ve galisma siresinin daha fazla oldugu klinik ¢alismalara ihtiyag vardir.
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